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（membrane inhibitor of reactive lysis）/CD59 などが知ら
れている15）。そのうち CD46 は自己の細胞膜上に結合した



















速に拒絶される HAR が起こる25,39,40,68）。したがって，この 











～ 113 日（平均 76 日）間移植臓器が生着している50）。
さらに，CD59 と CD55 の両遺伝子を発現するブタ14）の
心臓をヒヒに移植した実験では，通常のブタの心臓を移植
した場合に 20 ～ 30 分間しか生着しなかったのに対し，遺




減少した5,51,65）。さらに，3 種類の CRF 遺伝子を導入した








2.  α galactose 生産の制御
ヒ ト や 類 人 猿， 旧 世 界 ザ ル 以 外 の 動 物 に は， α1,3- 
galactrosyltransferease（GalT）と呼ばれる糖転移酵素が
存在しており，この酵素は，以下の反応，即ち，UDP-Gal























Fig. 1. Biosynthetic pathway of carbohydrate antigens expressing in vascular endothelial cells of human 
and porcine.












32）GalT 遺伝子を KO する方法
第 二 の 方 法 は， マ ウ ス で 開 発 さ れ た 遺 伝 子 タ ー ゲ
テ ィ ン グ ／ 遺 伝 子 KO91,92） を 利 用 し て， ブ タ の 1,3- 
galactrosyltransferease（GalT） 遺 伝 子 を KO し た 遺 伝
子改変ブタ19,26）を作出することである。マウスでの遺伝子




















ヒト CRF 導入ブタや GalT-KO ブタの臓器をサルに移植 
した場合には，最初に微小血管に血栓症が見られる36,37,39,84,97）。 





















Ⅲ .  複数遺伝子改変ブタ開発の展望


















































































いる。これは，遺伝子 KO 用に構築した人工 RNA を受精
卵の細胞質内へ顕微注入する方法であるため，体細胞での
DNA 相同組換えと体細胞核移植とを組み合わせた従来の











（最長 12 年間）から採取した血清について，RT-PCR 法や
イムノブロット法による解析から，PERV からの遺伝子
発現は全く検出されなかったと報告60）されている。また，
末梢血液から採取した単核球 DNA の PCR による解析か
らも PERV のゲノムは検出されていない。ただし，23 名
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Abstract
Lack of donated human organs for transplantation is serious problem for the patients suffering from 
complete organ disorder. For alternatives to the use of human organs for transplantation, artificial organs 
and organs from other species, i.e. xenograft, have been developed. The pig is generally acceptable as 
donor species for xenograft, because of its physiological similarity with humans and the animal that is 
already a food source to humans. However, for the use of pig organs in human xenograft, it is necessary 
to make genetic modifications to the pig genome, which control the superacute rejection of transplanted 
pig tissues. We can now genetically modify pig genome by using the transgenic manipulation, i.e. gene 
transfer and gene targeting. This review article describes progress and prospects for exploitation of the 
genetically modified pigs for xenograft.
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